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RtSUMP
L'importance du coronavirus du veau

dans l'etiologie de la diarrhee neo-
natale du veau a ete soulignee a plu-
sieurs reprises dans differents pays.

Cet article presente une revue de la
litterature concernant cet agent. On y

retrouve une description detaillee de la
maladie (pathogenie, signes cliniques
et lesions) et les caracteristiques mor-

phologiques, physico-chimiques, bio-
logiques et antigeniques du virus y

sont traitees. On y discute aussi de
l'immunite du veau contre cet agent et
des principales techniques de diag-
nostic.

SUMMARY

Calf coronavirus neonatal diarrhea. A
literature review
The importance of the calf coronavi-
rus in the etiology of neonatal diarrhea
of calves has been reported many times
from various countries. A literature
review concerning this virus is pres-
ented in this paper. A detailed descrip-
tion of the pathogenesis, clinical signs
and lesions of the disease, as well as the
morphological, physicochemical, bio-
logical and antigenic characteristics of
the virus are presented. The immunity
of the calf against this virus and the
principal diagnosis technics are also
discussed.

I N T R O D U C T IO N

La diarrhee neonatale du veau, mala-
die mondialement repandue, est
responsable d'une grande partie des
pertes economiques de l'industrie

d'elevage des bovins laitiers et de bou-
cherie (8, 31, 46, 64, 77).

L'etiologie de la maladie est com-

plexe et regroupe de nombreux agents
pathogenes, dont les bacteries Esche-
richia coli (1, 59, 61), Salmonella (1,
61), Citrobacter (1), Providencia
stuartii (87), Chlamydia (17, 81), ainsi
qu'un Cryptosporidium (58, 65) et plu-
sieurs virus. Parmi ces derniers, on re-

trouve un rotavirus (54, 78, 88), un

coronavirus (50, 51, 52, 79), le virus de
la rhino-tracheite infectieuse bovine
(4, 70), le virus de la diarrhee virale
bovine et de la maladie des muqueuses
(BVD/MD) (37, 38), des parvovirus
(80), des adenovirus (47) et des petits
virus ressemblant a des astrovirus et
calicivirus (3, 92). Dans bien des cas, la
diarrhee est causee par une association
impliquant un ou plusieurs agents
viraux et bacteriens (1, 44, 53, 59, 61).
Le rotavirus et le coronavirus sem-

blent etre presentement les deux prin-
cipaux agents viraux responsables des
troubles de diarrhee, chez le veau nais-
sant. Au cours de la derniere decennie,
ces deux virus ont ete mis en evidence a
maintes reprises, seuls ou ensemble,
dans les selles de veaux diarrheiques de
differentes regions du globe. En
Amerique du Nord, les resultats d'une
enquete recente sur l'incidence et l'im-
portance des differents agents etiolo-
giques de la diarrhee neonatale du
veau ont demontre que les coronavirus
arrivent au second rang pour ce qui est
du taux de mortalite. Ils sont moins
importants que l'Escherichia coli, mais
plus importants que les rotavirus (31).

Les differentes connaissances
acquises, jusqu'a present, sur la
diarrhee neonatale du veau a corona-

virus et sur les proprietes de l'agent
etiologique lui-meme font l'objet de
cette revue.

H I S TO R I Q U E

Le coronavirus de veau fut retrouve
pour la premiere fois en 1971 dans les
selles de veaux diarrheiques de l'tat
du Nebraska (55, 79). La meme annee,
la diarrhee fut reproduite experimen-
talement par ces memes auteurs chez
des veaux gnotoxeniques ou conventi-
onnels prives de colostrum ayant ete
inocules oralement avec des filtrats de
selles de veaux diarrheiques exempts
de bacteries et contenant une quantite
importante du virus en question (51,
52, 79). Ce dernier fut des lors con-

sidere comme un agent primaire de la
maladie. Des travaux subsequents sur

les caracteristiques de ce nouvel agent
demontrerent qu'il s'agissait reelle-
ment d'un membre du groupe des
coronavirus (76).

Les enterites du veau a coronavirus

ont ete rapportees aux Etats-Unis et au
Canada (1, 39, 53, 60, 61, 90), en

Grande-Bretagne (9, 94), en France
(74), en Belgique (89, 95), au Dane-
mark (7) et en Allemagne (13).

CARACT ER I ST I U ES

DE LA MALADIE

Animaux affecte's
Malgre qu'il puisse etre retrouve

dans les selles de veaux jusqu'a l'age
d'un an (39), le coronavirus est le plus
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souvent implique dans des cas de
diarrhee survenant chez des veaux
dont I'age se situe entre une et trois
semaines (39, 54, 55, 89). L'agent viral
a aussi ete observe dans les feces de
vaches adultes et diarrheiques (30). La
race bovine et le type d'elevage (bovins
a viande et bovins laitiers) ne semblent
pas exercer d'influence sur l'apparition
de la diarrhee a coronavirus (89).

Signes cliniques
La diarrhee debute normalement

apres 19 et 24 heures, chez les veaux
gnotoxeniques ou conventionnels,
prives de colostrum et inocules
experimentalement avec des filtrats
des selles, riches en coronavirus, ou
avec des suspensions de virus purifies
(15, 51, 52). Les principaux signes con-
sistent en un abattement general, une
grande faiblesse, une hypersalivation,
de ranorexie, de l'amaigrissement et
une diarrhee profuse (15, 21, 52). Les
animaux excretent, ordinairement 24
heures apres leur inoculation, des feces
liquides, jaunatres et tres abondantes.
Celles-ci peuvent etre riches en mucus
et en lait caille; elles peuvent meme,
dans certains cas, devenir sanguino-
lentes. La temperature rectale se situe
le plus souvent entre 380 et 400C. Les
infections experimentales aboutissent
a une issue fatale, dans bien des cas,
parce que la diarrhee s'accompagne
habituellement d'une forte deshydra-
tation. La diarrhee persiste pendant
cinq a six jours (15, 49, 50, 51).
Dans la nature, la gravite de l'infec-

tion A coronavirus depend notamment
de l'etat immunitaire des animaux, de
la dose de virus, de la virulence propre
des souches et probablement aussi de
la presence de bacteries (73). L'infec-
tion naturelle provoque des signes
identiques a ceux qu'on observe chez
des veaux experimentaux. La maladie,
souvent mortelle a cause de la forte
deshydratation, evolue en quatre a 14
jours. Les veaux qui la surmontent
demeurent dans un etat de denutrition
avancee pendant quatre a six semaines
avant de recuperer progressivement,
sans jamais regagner totalement le
retard accumule (39, 55, 60, 89, 94).

Lesions macroscopiques
A la necropsie, on peut observer,

chez les veaux infectes, la presence
d'ulceres sur la muqueuse buccale et
oesophagienne et parfois sur celle de la

caillette et du duodenum. Le contenu
de l'intestin grele et du colon est riche
en feces liquides, jaunatres et
mucoldes. La paroi de l'intestin grele
est souvent mince, oedemateuse et
quelquefois ulcereuse, presque trans-
parente, dans la region de jejunum.
Les ganglions lymphatiques mesen-
teriques sont souvent hyperthophies.
Aucune lesion n'est notee dans les
autres organes (15, 39, 50, 51, 60, 89).

Le'sions microscopiques
Des lesions microscopiques tres

severes sont observees dans l'epithe-
lium intestinal.
Des les quatre premieres heures sui-

vant le debut de la diarrhee, on retrou-
ve, par immunofluorescence, des
antigenes viraux dans les cellules de
l'epithelium des villosites de l'intestin
grele et de l'epithelium de surface et
des cryptes du c6lon. A ce stade de
I'infection, on ne decele aucune lesion
dans l'epithelium intestinal. On peut
toutefois observer une augmentation
du nombre de cellules reticulaires dans
la laminapropria. Les vaisseaux chyli-
feres peuvent etre dilates et contenir
des cellules semblables a des macro-
phages (49, 50, 51, 60).
Des lesions microscopiques severes

apparaissent ordinairement 30 a 40
heures apres le debut de la diarrhee et
affectent l'intestin grele, le colon et les
ganglions lymphatiques mesenteriques
(50).
Dans l'intestin grele, il y a en

general une atrophie tres marquee des
villosites et souvent fusion de villosites
adjacentes. Les cellules cylindriques
des viliosites sont deformees, cubo-
idales ou squameuses souvent plus
vacuolisees, et sont, dans bien des cas,
depourvues de leur bordure en brosse.
Les extremites des villosites sont sou-
vent denudees et on peut noter le larges
ouvertures. I1 y a ordinairement une
augmentation marquee du nombre de
cellules reticulaires dans la lamina
propria et les vaisseaux chyliferes sont
souvent dilates et contiennent des
macrophages a noyaux pycnotiques.
L'epithelium des cryptes de Lieber-
kuhn demeure normal et il y a une
diminution du nombre de cellules cali-
ciformes de l'epithelium des villosites
et des cryptes (15, 39, 50, 51, 60).

Les cellules de l'epithelium du c6lon
sont souvent cubiques et quelques-
unes prennent une apparence fenes-

tree. Il y a une atrophie des cretes et les
cryptes de Lieberkuhn sont dispersees,
dilatees et recouvertes de cellules
squameuses ou cuboidales. On
observe aussi une reduction du nom-
bre de cellules reticulaires et de lym-
phocytes dans la lamina propria (39,
50, 51, 60).
Dans les ganglions lymphatiques

mesenteriques, on retrouve certains
foyers d'immunofluorescence, en plus
d'une importante depletion lymphoide
(51).
Pathogenie

Les lesions provoquees par le coro-
navirus dans l'intestin des veaux s'a-
verent similaires a celles qui sont pro-
voquees par le virus de la gastro-
enterite transmissible (GET) chez les
porcelets e(28, 29, 67) sauf que, chez le
veau, le virus infecte aussi le colon. Par
consequent, il semble raisonnable de
supposer que la pathogenie de cette
infection soit semblable a celle de la
GET.

L'infection des cellules epitheliales
de l'intestin grele et du c6lon, leur
remplacement par des cellules cubo-
idales immatures, le raccourcissement
et le denuement des villosites dimi-
nuent considerablement la surface
d'absorption de l'intestin. L'infection
virale entraine donc des modifications
profondes dans le fonctionnement
normal de l'intestin; le desequilibre
provoque aboutit a un syndrome diar-
rheique qui evolue vers un etat de
de'shydratation qui conduit a la mort
de ranimal (15, 50, 51, 92).

L'infection virale inhibe le systeme
de transport normal des nutriments
par les cellules epitheliales et par con-
sequent le jus intestinal (matieres
ingerees et secretions gastro-
intestinales) n'est pas absorbe, mais
elimine par les mouvements peristal-
tiques intestinaux. On note des pertes
importantes de 1'eau provenant
entierement du milieu extracellulaire
et des pertes electrolytiques en sodium,
en bicarbonate, en potassium et en
chlore. L'incapacite de l'intestin de
digerer le lait a cause des deficiences en
enzymes digestives (surtout la lactase)
se traduit par l'absence d'absorption
du lactose et h'accumulation d'electro-
lytes dans la lumiere intestinale. Ces
deux facteurs augmentent la pression
osmotique du milieu; ils provoquent
l'appel d'eau vers ha lumiere intestinahe
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et la diarrhee. U ne acidose resultant de
la perte des ions bicarbonate, de l'etat
physiologique consequent a l'inanition
et a la deshydratation engendrerait des
troubles circulatoires peripheriques.
Cette diminution dans le flux circula-
toire peripherique augmente la pro-
duction d'acide lactique associee au
m'tabolisme anaerobie, ainsi qu'au
mauvais fonctionnement des reins. La
deshydratation, les troubles metabo-
liques, les pertes et desequilibres elec-
trolytiques sont responsables des
signes cliniques observes et de la mort
de certains animaux (41, 45, 49, 55,
69).
En raison d'une absorption dimi-

nuee ou nulle, l'accumulation de nu-
triments dans la lumiere intestinale
fournit un milieu d'incubation ideal
pour la proliferation des bacteries
commensales et enteropathogenes. La
colonisation de l'epithelium intestinal
par ces bacteries peut evoluer vers l'in-
vasion et la bacteriemie ou encore
inhiber le processus de regeneration de
I'epithelium intestinal. Les infections
bacteriennes secondaires qui affectent
le foie, les reins, les poumons et meme
le cerveau sont souvent responsables
de la mort de l'animal. Les bacteries
peuvent aussi transformer les aliments
en acides organiques et en autres sub-
stances qui vont augmenter encore
l'osmolarite du liquide intestinal et, de
ce fait, entrainer un appel supplemen-
taire d'eau et d'electrolytes (45,49, 52).

CARACTERISTIQUES DU

Morphologie
Les particules virales purifiEee

et b) sont pleomorphes, ordinai
spheriques ou ovales, et ont un
tre variant de 90A 160 nm. Le di
moyen des virions complets e~
viron 120 nm. Une enveloppe li
entoure la nucleocapside et des
tions largement espacees so
achees sur celle-ci. Ces projecti4
semblent a des petales reliee
particule virale par des tiges mi
10 a 12 nm de longueur. La lo
totale de ces projections varie
23 nm. Ordinairement les proj
apparaissent bilaminees, unifoi
regulierement distribuees autl
virion, tandis que dans certai
elles sont de differentes longu
irregulierement distribuees aut
virion. La structure interne de
leocapside est mal definie (7, 11,
76, 79).

Proprietes physico-chimiques
L'agent viral possede un g

constitue d'ARN monocatenai
segmente, infectieux et polya
ayant un poids moleculaire mij
de 3.8 x 106 daltons (12,22, 71,
genome du coronavirus bovin e
semblable a celui des coronaviri
bronchite infectieuse aviaire
(42, 75) et de l'hepatite virale des
(MHV) (36), mais differe de ce

FIGURE 1. Coronavirus observes dans les selles de veaux en microscopie electronique; cc
negative utilisant l'acide phosphotungstique a 3%, pH 6.5. La barre represente 100 nm.
A. Examen d'un contenu intestinal.
B. Examen de virus purifies.
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coronavirus humains (84) et porcins
(21) qui s'averent segmentes.
Au moins sept polypeptides majeurs

de poids moleculaire variant de 36 000
a 110 000 daltons ont ete mis en
evidence, chez (souche LY-138) du
coronavirus bovin. Cinq de ces pro-
teines, dont quatre sont riches en glu-
cides, seraient associees a l'enveloppe
virale. Les deux autres proteines, non
glycosylees, seraient associees au
"core" des virions purifies (24). Les
profils polypeptidiques obtenus avec
le coronavirus bovin sont relativement
semblables a ceux decrits pour 1'IBV
(43, 62) et le coronavirus humain
OC43 (27), mais differents de ceux

rmes et obtenus pour les coronavirus humain
our du 229E (26), murin A59 (83) et celui de la
[ns cas, GET du porc (20).
ieurs et Le coronavirus bovin possede une
tour du densite de flottation de 1.18-1.19
la nuc- g/ mL dans le sucrose et de 1.24 g/ mL
,12,71, dans le chlorure de cesium (12, 22, 71,

76, 79). I1 perd completement son pou-
voir infectieux apres un traitement aux
solvants lipidiques (72, 71, 76) et un

1enome traitement au dichlorodifluorome-
ire non thane enleve les projections a sa sur-
tdenyle face (79). Le virus est completement
nimum inactive apres 24 heures d'incubation
76). Le dans un milieu contenant 0.02% de
st donc formaline (76).
us de la Le coronavirus perd son pouvoir
(IBR) infectieux apres 96 heures d'incuba-

s souris tion a 370 C, mais il resiste tres bien a la
,lui des temperature de la piece pour une

meme periode (76). I1 est significa-
tivement inhibe apres avoir ete incube
a 500 C pendant une heure, mais il reste
toutefois stable a cette temperature en
presence de MgC12 a I M (12, 71, 76).
Un coronavirus bovin isole au Quebec
s'est toutefois revele sensible a cette
temperature, meme en presence de
Mg9CI12 (12).
Comme pour le coronavirus de la

GET du porc, le coronavirus bovin est
stable a un pH de3 a 11(12,25,71,76).
I1 differe toutefois des coronavirus des
maladies respiratoires de l'homme et
des poulets (IBV), sensibles a un pH
acide (2, 34).

Le coronavirus bovin isole au Ne-
braska s'est avere sensible a des concen-
trations superieures a 0.25% de trypsine
(71). Une etude effectuee sur differents

)Ioration coronavirus bovins isoles au Quebec a
toutefois demontre que la sensibilite a
la trypsine peut varier considerable-
ment d'une souche a l'autre (12).
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Propriete's biologiques
Tres peu de travaux ont ete effectues

sur la susceptibilite des autres especes
animales au coronavirus de la diarrhee
neonatale du veau. I1 a ete demontre
que le virus n'est pas pathogene pour le
souriceau, le hamster et le cobaye
nouveau-ne et qu'il ne se multiplie ni
dans le liquide allantoidien, ni sur la
membrane chorio-allantoidienne des
oeufs embryonnes de poules (12).
Toutefois, le virus croit dans le cerveau
des souriceaux (35).

Seuls les erythrocytes de hamster, de
souris, de rat, de cobaye et de poulet
sont hemagglutines par le coronavirus
bovin (12, 72, 76). Ces memes erythro-
cytes sont aussi hemagglutines par le
virus de l'encephalomyelite du porc
(57). Ce pouvoir hemagglutinant est
inhibe par suite du traitement des vi-
rions purifies aux solvants lipidiques
(76). Par ailleurs, le virus traite a pH
3.0 et a 50°C ne perd pas la propriete
d'hemagglutiner (76).

Culture du virus
Le coronavirus bovin se cultive tres

difficilement en laboratoire. Parmi les
nombreux types de cellules qui ont ete
testees, rares sont celles qui permettent
la replication efficace du virus. L'effet
cytopathogene y est rarement evident,
les titres infectieux obtenus demeurent
en outre tres faibles, meme apres plu-
sieurs passages, et souvent la multipli-
cation virale n'y est determinee que par
des methodes indirectes comme l'im-
munofluorescence (11, 32, 33, 40, 52).
Le virus se multiplie sur des cultures

de cellules primaires et secondaires de
rein de foetus bovin (FBK et BEK-1)
mais l'effet cytopathogene produit y
est difficilement reconnaissable (32,
52). Neanmoins celui-ci se caracterise
par l'apparition, apres quelques pas-
sages aveugles du virus, de cellules
granuleuses et arrondies qui se fusion-
nent par la suite en cellules syncytiales
et puis se detachent du tapis cellulaire.
Des titres infectieux de l'ordre de 106
DECP50/mL (dilution virale produi-
sant l'effet cytopathogene dans 50%
des cultures cellulaires infectees) ne
sont obtenus qu'apres plus de 20 pas-
sages. Le virus peut toutefois etre
rapidement mis en evidence dans les
cellules, par immunofluorescence. Le
virus conserve sa virulence pour le
veau, meme apres 19 passages sur les
cellules FBK (52).

Quatre souches quebecoises de
coronavirus obtenues a partir de selles
de veaux diarrheiques ont ete adaptees
rapidement sur des cultures cellulaires
en lignee continue comme les VERO,
PK-15 et MDBK (I 1). Un effet cytopa-
thogene bien marque fut demontre
notamment sur les cellules VERO,
apres seulement trois passages. Celui-
ci se caracterise par un arrondissement
des cellules infectees et un detache-
ment de ces cellules du tapis cellulaire.
Apres dix passages, l'effet cytopa-
thogene maximal s'obtient en moins
de 72 heures apres l'inoculation et les
titres infectieux peuvent atteindre 106
a 107 DECP50/mL. Les antigenes
viraux peuvent etre localises par
immunofluorescence dans les cellules
infectees, 36 a 48 heures apres
l'inoculation.

Plus recemment, une multiplication
rapide et efficace de differents corona-
virus bovins a ete obtenue sur la lignee
cellulaire HRT18 (40). Ces cellules
sont issues d'un epitheliome glandu-
laire rectal humain et ont conserve cer-
taines proprietes de differenciation des
cellules a bordure en brosse des villo-
sites intestinales oiu le virus se replique
preferentiellement chez l'animal. Une
fluorescence specifique apparait des le
deuxieme passage sur ces cellules et
des titres infectieux de l'ordre de 107
DECP50/mL sont obtenus des le cin-
quieme passage.

Les coronavirus bovins se multi-
plient egalement dans des cultures de
trachee et d'intestin de foetus bovin
(6,82). Des titres infectieux et hemag-
glutinants faibles y sont toutefois
produits.

Morphogene'se
L'immunofluorescence a permis de

determiner que le virus se replique
dans le cytoplasme des cellules
infectees (6, 11, 32, 33, 52, 82).

L'etude de coupes ultraminces des
cultures cellulaires et de segments d'in-
testins infectes a permis d'elucider la
morphogenese du coronavirus bovin.
L'entree des particules virales dans les
cellules epitheliales intestinales par
endocytose se fait suite a la fusion des
enveloppes virales avec le plasma-
lemme dans la region des microvillo-
sites. Les particules virales peuvent
aussi penetrer dans les espaces intercel-
lulaires et, de la, entrer dans les cel-
lules, grace a l'interaction des mem-

branes opposees des cellules epitheli-
ales adjacentes (16).
A mesure que l'infection progresse,

on observe la dilatation des citernes du
reticulum endoplasmique (RE) lisse et
une augmentation de la vacuolisation
cellulaire. Des structures cytoplas-
miques denses aux electrons de 0.5 a 2
Am de diametre contenant du materiel
granulo-fibrillaire apparaissent dans
le cytoplasme apical des cellules. Ces
structures considerees comme des
viroplasmes sont parfois entourees par
une membrane trilaminaire lisse bien
definie. Des virions intracellulaires a
differents stades de maturation sont
associes aux matrices des viroplasmes
et on en retrouve alignes le long des
membranes internes du RE et des
vesicules de l'appareil de Golgi. Dif-
ferents stades de bourgeonnement
sont observes tout au long de ces
membranes, ce qui suggere que c'est a
ce niveau que se fait l'enveloppement
des virions. Aucun stade de bourgeon-
nement n'est observe le long de la
membrane cytoplasmique. Les parti-
cules virales associees aux membranes
des vesicules possedent un "core"
spherique de differente densite aux
electrons et mesurent 50 a 60 nm de
diametre. Les particules envelopees
retrouvees dans les vesicules cyto-
plasmiques ont un diametre de 70 a 80
nm et un "core" dense aux electrons, et
sont entourees de projections (6, 9, 16,
52, 76, 82).
La liberation du virus se fait par lyse

des cellules. En effet, la fragmentation
du plasmalemme apical des cellules et
l'ecoulement de cytoplasme dans la
lumiere de l'intestin ou dans le milieu
de culture cellulaire a pour con-
sequence de liberer les particules
virales (16, 82).

Antigenes viraux
Deux a trois antigenes precipitants

ont ete detectes par les techniques
d'immunoprecipitation et de contre-
immunoelectrophorese, a partir des
preparations de coronavirus bovins
purifies. Des antiserums hyperimmuns
contre les souches etudiees et la souche
du Nebraska ont ete utilises dans ces
travaux (10, 23). I1 a ete demontre que
l'antigene precipitant majeur etait
associe aux structures membranaires
de l'enveloppe virale (23). Tout comme
les autres membres de la famille des
Coronaviridae (48), le coronavirus du

54



veau possede plusieurs antigenes
precipitants. Notamment, les corona-
virus de l'encephalo-myelite et de la
GET du porc (5, 56) et de la bronchite
infectieuse aviaire (85) possedent aussi
trois antigenes precipitants.

Les caracteristiques de l'hemaggluti-
nine du virus bovin ont ete menti-
onnees precdemment.

Variations antigeniques et
relations avec d'autres coronavirus
Une grande variabilite serologique

est retrouvee chez les virus du genre
coronavirus. Des variants antige-
niques importants peuvent exister,
chez les coronavirus affectant une
meme espece animale, de meme qu'une
certaine parente antigenique peut exis-
ter entre des virus infectant des especes
animales differentes (48, 68).
Le coronavirus de la diarrhee neo-

natale du veau est le seul virus de ce
genre qui ait ete mis en evidence
jusqu'a present chez les bovins.
Aucune reaction croisee n'a ete decelee
entre le virus bovin et les virus corona
des autres especes animales (73, 95).

Tres peu d'etudes jusqu'a present
ont ete faites sur les variations anti-
geniques du coronavirus bovin et sur
1'existence de differents serotypes. Les
virus isoles au Danemark, en Angle-
terre et au Canada s'averent serolo-
giquement semblables au coronavirus
isole initialement au Nebraska,
comme en temoigne le resultat des
techniques d'immunofluorescence sur
segments d'intestins et sur cultures cel-
lulaires avec l'antiserum conjugue con-
tre le coronavirus americain (6, 7, 11,
94). L'activite hemagglutinante des
souches anglaises D544 et K418 (6) est
inhibee par les antiserums contre les
isolats danois, americains et anglais.
Les antiserums contre les souches
quebecoises inhibent I'activite hemag-
glutinante du coronavirus americain et
neutralisent aussi son infectivite en
cultures cellulaires (Dea et Roy, non
publie).
La possibilite de l'existence d'autres

serotypes du coronavirus bovin a 'te
suspectee recemment au Quebec. En
effet, sur un total de 20 selles de veaux
riches en coronavirus (positives en
microscopie electronique), deux d'en-
tre elles ne donnerent aucune reaction
en contre-immunoelectrophorese
(CIE) avec l'antiserum dirige contre le
virus du Nebraska (10). De meme, en

etudiant les caracteristiques anti-
geniques de quatre souches queb-
ecoises adaptees en cultures cellu-
laires, il a ete demontre par CIE et
immunodiffusion en gelose, qu'une
souche avait seulement un antigene
precipitant en commun (au lieu de
deux) avec le virus americain et les
trois autres souches quebecoises (Dea
et Roy, non publie). D'autres etudes
sont n' essaires pour confirmer l'ex-
istence de serotypes du coronavirus
bovin.

IMMUNITF CONTRE LE
CORONAVIRUS CHEZ LE VEAU
L'utilisation d'anses intestinales (type
Thiry-Vella) dans la portion terminale
de l'ileon de veaux nouveau-nes a
permis l'etude des phenomenes immu-
nologiques survenant lors de l'infec-
tion a coronavirus (49).
Chez les veaux prives de colostrum,

on constate la presence du virus dans le
liquide des anses intestinales, quatre
jours apres leur inoculation experi-
mentale; il y a aussi absence d'anti-
corps neutralisants dans ce liquide et le
serum. Durant cette periode d'ex-
cretion du virus, aucun interferon n'est
detecte dans le liquide des anses. Par
contre, six a sept jours apres l'infec-
tion, il n'y a plus de virus detectable
dans le liquide intestinal, mais
presence d'anticorps de type IgM et
IgA. On suppose que la protection
immediate resulte d'un phenomene
viral d'interference tandis que la pro-
tection tardive resulte de la presence
d'anticorps dans l'intestin. (49).
Chez les veaux recevant du colos-

trum, les titres seriques anti-
coronavirus sont eleves, mais on cons-
tate quand meme, suite 'a l'inoculation
des anses intestinales, une multiplica-
tion virale. Ces veaux ne semblent
donc pas automatiquement proteges
contre l'infection intestinale a corona-
virus (49). Ce phenomene fut aussi
constate sur le terrain (51, 94). Les
principaux anticorps retrouves dans la
liquide intestinal de ces veaux sont sur-
tout de type IgA. (49).

Le role protecteur des anticorps
maternels demeure donc confus dans
le cas de la diarrhee du veau due au
coronavirus. En outre, la demi-vie de
ces anticorps etant de courte duree et
l'infection ne se developpant gene-
ralement que chez des veaux ages de
plus de dix jours, il est permis de croire

que les anticorps colostraux ne don-
nent que peu de protection (66).
La prevention s'oriente presente-

ment vers la vaccination du veau. I1 a
ete demontre (53, 49) que des veaux
gnotoxeniques, inocules avec un coro-
navirus attenue, sont proteges de l'in-
fection experimentale par une souche
virulente, 72 a 96 heures plus tard.

Les premiers essais sur le terrain de
la valeur protectrice d'un vaccin oral
attenue rota-corona demontrent que le
vaccin entraine une reduction appreci-
able des taux de mortalite et de mor-
bidite dans les troupeaux, seulement si
on vaccine tous les veaux nes durant
une periode donnee (86). Les effets de
la vaccination peuvent etre rapide-
ment contrecarres par une infection
massive avec un coronavirus patho-
gene provenant de veaux non vaccines
(86, 91).

I1 a ete aussi demontre (49) que
l'inoculation "in utero" des foetus bo-
vins ages de quatre a huit mois, avec du
coronavirus attenue, stimule chez
ceux-ci la formation d'anticorps spe'ci-
fiques. A la naissance, ces foetus pos-
sedent des taux d'anticorps neutrali-
sants contre le coronavirus les
protegeant contre une infection
experimentale. Des resultats similaires
ont ete obtenus chez des veaux d'abord
vaccines par voie amniotique, nes par
cesarienne et maintenus en conditions
gnotoxeniques durant l'experience.
(63).

D I A G N O S T I C

Le coronavirus peut etre demontre
dans les matieres fecales par un exa-
men direct en microscopie electro-
nique. Toutefois, on ne retrouve sou-
vent dans les selles que tres peu de
particules ressemblant aux coronavi-
rus typiques. Les projections de sur-
face, sont souvent mal preservees, ce
qui rend difficile l'interpretation. On y
remedie en soumettant prealablement
les echantillons a une ultracentrifuga-
tion pour concentrer et purifier le virus
(10, 14, 19, 44, 79, 93).
La technique d'immunofluores-

cence, effectuee directement sur des
coupes d'intestin, constitue la methode
la plus appreciee pour detecter la
presence du coronavirus dans l'intestin
des veaux. Toutefois, elle ne peut etre
utilisee qu'a l'examen post-mortem
(50, 51,60,93). L'immunofluorescence
ne peut pas etre utilisee sur des frottis
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de matieres fecales, puisque le virus
provoque une lyse complete des cel-
lules epitheliales infectees. Les
quelques cellules observees 'a partir de
tels frottis ne contiennent que tres peu
d'antigenes viraux (52).
Recemment, des techniques de con-

treimmunoelectrophorese (10) et
d'ELISA (enzyme-linked immunos-
orbent assay) ( 18) ont ete decrites pour
la detection des coronavirus dans le
contenu intestinal des veaux. Ces deux
techniques s'averent plus sensibles que
la microscopie electronique et permet-
tent d'obtenir tres rapidement les
resultats pour plusieurs echantillons.

Malgre les nombreux essais, il n'est
pas encore possible d'obtenir la multi-
plication spontanee du virus en cul-
tures cellulaires. Les resultats obtenus
recemment avec les cellules VERO,
MDBK (10) et HRT (40) s'averent
prometteurs. Les antigenes viraux
peuvent etre mis en evidence par
immunofluorescence, des les premiers
passages dans les cellules de rein de
foetus bovin (10, 32, 53), VERO (10),
MDBK (10, 33) et HRT (40), bien que
l'effet cytopathogene et les titres infec-
tieux y soient faibles.
La presence des anticorps speci-

fiques dans le serum des animaux peut
etre detectee par les tests de neutralisa-
tion et d'inhibition de l'hemagglutina-
tion, pratiques sur des souches
adaptees a la culture cellulaire (32, 72,
76, 95).
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LETTER TO THE EDITOR

Clostridium perfringens
Type C Enteritis in a
Quebec Swine Herd

DEAR SIR:
Clostridium perfringens type C has

been recognized as the cause of an
enteritis in young pigs in the U.S.A.
and various parts of the world (1). The
disease affects principally piglets less
than one week old, usually in their first
three days of life and a hemorrhagic
diarrhea is the most obvious clinical
manifestation (1, 2). The most typical
pathological feature of the disease is a
hemorrhagic and necrotizing enteritis
affecting the jejunum (1, 3). We would
like to report briefly the observations
we have made on an outbreak of this
disease in Quebec.
The swine herd consisted of 600

sows. When the problem was brought
to our attention, most of the baby pigs
were becoming ill during the first 24
hours after birth and 80% were dead
on the second day. These piglets had
hemorrhagic or reddish-brown liq-
uid feces and their tail, perianal area
and rear quarters were soiled with
blood. They were becoming weak very
rapidly with no desire to nurse. The
sows and older pigs in the herd were
normal.

Gross lesions were important in the
small intestine. The jejunum, particu-
larly, was dark red and filled with
bloody fluid, the wall of several of its
segments was also emphysematous

and very friable. The lumen of the
colon and rectum had also a bloody
content. The thoracic and abdominal
cavities of some of the pigs necropsied
contained five to 10 mL of sanguinous
fluid. Histologically, there was an
necrosis of the villi and profuse hem-
orrhages in the mucosa, submucosa
and tunica muscularis. Several
necrotic villi were covered by numer-
ous Gram positive bacilli. Emphysema
was evidnt in the submucosa and tun-
ica muscularis of several segments of
jejunum.

Clostridium perfringens type C was
isolated from the intestines and the
beta toxine was demonstrated in the
hemorrhagic intestinal content of two
pigs by mouse protection tests using a
type-specific diagnostic antiserum. '

Prevention of the disease was
attempted in the herd with the follow-
ing approach. Penicillin G in a solu-
tion of electrolytes was given orally to
the baby pigs at birth and this was
repeated the following two days. This
treatment was not considered very
effective as morbidity and mortality
rates decreased only by 25%. The sows
were then vaccinated five weeks and
two weeks prior to farrowing with a
Clostridium perfringens type C tox-
oid2 and their litters remained normal.

This outbreak of Clostridium per-
fringens type C enteritis in baby pigs
was typical of the peracute and acute
forms of the disease (1) and is at our
knowledge the first one reported in
Canada.

It is generally accepted that feces of

sow carriers of type C strains is the
probable source of infection for the
piglets (1, 2). Recent additions of
healthy adult breeding swine appear to
be the most probable means of intro-
duction of the disease in a herd. In the
affected herd, several sows had been
obtained from a herd in the same area.
Upon investigation, it was found that
the same problem had occurred in that
herd for several weeks. It was not pos-
sible to trace with certitude the origin
of the infection in that herd, but breed-
ing animals had also been obtained a
few weeks before the initial outbreak
of the disease.

Sincerely yours,
MICHEL MORIN
Departement de pathologie et microbiologie
Faculte de Me'decine v'te'rinaire
University de Montreal
Saint-HYacinthe (Quebec) J2S 7C6

J.B. PHANEUF RENE MALO
Laboratoire de pathologie animrale
Ministere de rAgriculture, des Picheries
et de PAlimentation du QuMbec
3230 Sicotte, Saint-Hlvacinthe
(Quebeo) J2S 2M2
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